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 論文審査の結果の要旨
 カルバペネムは最近発見されたべ一タラクタム系抗生物質で,その幅広い抗菌スペクトルの
 ため将来の医療における利用を嘱望されている化合物群である。カルバペネムは強いひずみが
 かかったビシクロー1一アザー「3.2.1」ヘプトー2一エン母核をもち,安定性に乏しいが,その広範な
 抗菌性,培養における低生産性,特異な化学構造などから,多くの合成研究が活発に行われて
 いる。本論文は,入手容易なアミノ糖である匪グルコサミンのアミノ基が天然カルバペネム類
 のアミド窒素と同じ絶対配置をもつことに着目し,カルバペネムの天然型光学異性体を合成す
 ることを目的に研究した結果を記述したものである。
 適当に保護されたひグルコサミン誘導体の3位の水酸基をアセチル化し,これを光反応で脱
 アセチル化した後,グルコサミンの炭素鎖を一つ伸長してホモグルコサミン骨格へ誘導するこ
 とにより,中間体のベータアミノ酸を得た。これをラクタム化し,そのカルボニル基のアルファ
 位をヒドロキシエチル化した後,側鎖の末端一級水酸基を選択的に酸化して,さらにエステル
 化した。つづいて側鎖上に残った二級水酸基を酸化してべ一夕ケトエステノレを得たが,この化
 合物からチエナマイシンの天然型光学異性体への誘導は既に行われており.従ってチエナマイ
 シンの合成が完了した。
 中間体のベータアミノ酸について,先にピロリジン環を形成し,つづいてラクタム環を作る
 手法もとられた。このアプローチはカルバペネム合成法としては類が乏しい方法であるが,こ
 れによりバクテリアに由来するカルバペネムSQ27860の合成を行った。このカルバペネムの遊
 離体は不安定であるので,そのパラニトロベンジルエステルを合成したが,これまで絶対構造
 が未定であった本化合物の不斉中心はR配置であることが判明した。
 以.上の結果は著者が自立して研究活動を行うに必要な高度の研究能力と学識を有することを
 示しており,よって千田憲孝提出の論文は理学博士の学位論文として合格と認める。
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